Google 



This is a digital copy of a book that was prcscrvod for gcncrations on library shclvcs bcforc it was carcfully scannod by Google as pari of a projcct 

to make the world's books discoverablc online. 

It has survived long enough for the Copyright to expire and the book to enter the public domain. A public domain book is one that was never subject 

to Copyright or whose legal Copyright term has expired. Whether a book is in the public domain may vary country to country. Public domain books 

are our gateways to the past, representing a wealth of history, cultuie and knowledge that's often difficult to discover. 

Marks, notations and other maiginalia present in the original volume will appear in this flle - a reminder of this book's long journcy from the 

publisher to a library and finally to you. 

Usage guidelines 

Google is proud to partner with libraries to digitize public domain materials and make them widely accessible. Public domain books belong to the 
public and we are merely their custodians. Nevertheless, this work is expensive, so in order to keep providing this resource, we have taken Steps to 
prcvcnt abuse by commercial parties, including placing lechnical restrictions on automated querying. 
We also ask that you: 

+ Make non-commercial use ofthefiles We designed Google Book Search for use by individuals, and we request that you use these files for 
personal, non-commercial purposes. 

+ Refrain fivm automated querying Do not send automated queries of any sort to Google's System: If you are conducting research on machinc 
translation, optical character recognition or other areas where access to a laige amount of text is helpful, please contact us. We encouragc the 
use of public domain materials for these purposes and may be able to help. 

+ Maintain attributionTht GoogXt "watermark" you see on each flle is essential for informingpcoplcabout this projcct and hclping them lind 
additional materials through Google Book Search. Please do not remove it. 

+ Keep it legal Whatever your use, remember that you are lesponsible for ensuring that what you are doing is legal. Do not assume that just 
because we believe a book is in the public domain for users in the United States, that the work is also in the public domain for users in other 
countries. Whether a book is still in Copyright varies from country to country, and we can'l offer guidance on whether any speciflc use of 
any speciflc book is allowed. Please do not assume that a book's appearance in Google Book Search mcans it can bc used in any manner 
anywhere in the world. Copyright infringement liabili^ can be quite severe. 

Äbout Google Book Search 

Google's mission is to organizc the world's Information and to make it univcrsally accessible and uscful. Google Book Search hclps rcadcrs 
discover the world's books while hclping authors and publishers rcach ncw audicnccs. You can search through the füll icxi of ihis book on the web 

at |http: //books. google .com/l 



Google 



IJber dieses Buch 

Dies ist ein digitales Exemplar eines Buches, das seit Generationen in den Realen der Bibliotheken aufbewahrt wurde, bevor es von Google im 
Rahmen eines Projekts, mit dem die Bücher dieser Welt online verfugbar gemacht werden sollen, sorgfältig gescannt wurde. 
Das Buch hat das Uiheberrecht überdauert und kann nun öffentlich zugänglich gemacht werden. Ein öffentlich zugängliches Buch ist ein Buch, 
das niemals Urheberrechten unterlag oder bei dem die Schutzfrist des Urheberrechts abgelaufen ist. Ob ein Buch öffentlich zugänglich ist, kann 
von Land zu Land unterschiedlich sein. Öffentlich zugängliche Bücher sind unser Tor zur Vergangenheit und stellen ein geschichtliches, kulturelles 
und wissenschaftliches Vermögen dar, das häufig nur schwierig zu entdecken ist. 

Gebrauchsspuren, Anmerkungen und andere Randbemerkungen, die im Originalband enthalten sind, finden sich auch in dieser Datei - eine Erin- 
nerung an die lange Reise, die das Buch vom Verleger zu einer Bibliothek und weiter zu Ihnen hinter sich gebracht hat. 

Nu tzungsrichtlinien 

Google ist stolz, mit Bibliotheken in Partnerschaft lieber Zusammenarbeit öffentlich zugängliches Material zu digitalisieren und einer breiten Masse 
zugänglich zu machen. Öffentlich zugängliche Bücher gehören der Öffentlichkeit, und wir sind nur ihre Hüter. Nie htsdesto trotz ist diese 
Arbeit kostspielig. Um diese Ressource weiterhin zur Verfügung stellen zu können, haben wir Schritte unternommen, um den Missbrauch durch 
kommerzielle Parteien zu veihindem. Dazu gehören technische Einschränkungen für automatisierte Abfragen. 
Wir bitten Sie um Einhaltung folgender Richtlinien: 

+ Nutzung der Dateien zu nichtkommerziellen Zwecken Wir haben Google Buchsuche Tür Endanwender konzipiert und möchten, dass Sie diese 
Dateien nur für persönliche, nichtkommerzielle Zwecke verwenden. 

+ Keine automatisierten Abfragen Senden Sie keine automatisierten Abfragen irgendwelcher Art an das Google-System. Wenn Sie Recherchen 
über maschinelle Übersetzung, optische Zeichenerkennung oder andere Bereiche durchführen, in denen der Zugang zu Text in großen Mengen 
nützlich ist, wenden Sie sich bitte an uns. Wir fördern die Nutzung des öffentlich zugänglichen Materials fürdieseZwecke und können Ihnen 
unter Umständen helfen. 

+ Beibehaltung von Google-MarkenelementenDas "Wasserzeichen" von Google, das Sie in jeder Datei finden, ist wichtig zur Information über 
dieses Projekt und hilft den Anwendern weiteres Material über Google Buchsuche zu finden. Bitte entfernen Sie das Wasserzeichen nicht. 

+ Bewegen Sie sich innerhalb der Legalität Unabhängig von Ihrem Verwendungszweck müssen Sie sich Ihrer Verantwortung bewusst sein, 
sicherzustellen, dass Ihre Nutzung legal ist. Gehen Sie nicht davon aus, dass ein Buch, das nach unserem Dafürhalten für Nutzer in den USA 
öffentlich zugänglich ist, auch für Nutzer in anderen Ländern öffentlich zugänglich ist. Ob ein Buch noch dem Urheberrecht unterliegt, ist 
von Land zu Land verschieden. Wir können keine Beratung leisten, ob eine bestimmte Nutzung eines bestimmten Buches gesetzlich zulässig 
ist. Gehen Sie nicht davon aus, dass das Erscheinen eines Buchs in Google Buchsuche bedeutet, dass es in jeder Form und überall auf der 
Welt verwendet werden kann. Eine Urheberrechtsverletzung kann schwerwiegende Folgen haben. 

Über Google Buchsuche 

Das Ziel von Google besteht darin, die weltweiten Informationen zu organisieren und allgemein nutzbar und zugänglich zu machen. Google 
Buchsuche hilft Lesern dabei, die Bücher dieser We lt zu entdecken, und unterstützt Au toren und Verleger dabei, neue Zielgruppcn zu erreichen. 
Den gesamten Buchtext können Sie im Internet unter |http: //books . google .coiril durchsuchen. 



LIBRARY 

OF THE 

University OF California, 







Class 




/ 



/ 



K 



»"' 



Alts der Poliklinik für gr. Hatistiere der Kgl. tierärztl. Hochschvle 

zu Berlin. 



Untersuchungen über den Binfluss der Hetol- 
behandlung auf die Impftuberculose der Meer- 
schweinchen und der Kaninchen. 



Inaugural-Dissertation 



zur 



!E2rlaiig*niig* der I>ol£toi*Tvä.rde 



der 



hohen veterinär-medicinischen Fakultät 



der 



Universität Bern 



vorgelegt von 

Tierarzt Alfred Hoffmann, 

Unterveterinär im kombinierten Jäger- Detachement zu Pferde zu Langensalza. 






Berlin 1904. 

Ürnck von L. Scbumiicher, 










Verfolgen wir aufmerksam die amtlichen Krankheits- und Sterb- 
liohkeitsstatistiken, so begegnen wir sehr oft als Ursache der Krank- 
heit, als Ursache des Todes, dem Worte — Schwindsucht, Tuber- 
kulose. Eine erschreckend grosse Zahl Menschen (über 100 000 
jährlich allein im deutschen Reiche) sterben an dieser Krankheit. 
Desgleichen geht eine bedeutende Summe nationalen Vermögens jähr- 
lich durch die Vernichtung tuberkulösen Fleisches unserem Volke ver- 
loren. Mit Recht wird deshalb diese Krankheit nicht nur eine Geissei 
der Menschheit genannt, sondern kann auch als eine Geissei der Tiere, 
besonders des Rindviehs, bezeichnet werden. 

Es kann deshalb nicht Wunder nehmen, dass sowohl seitens des 
Staates, als auch der Wissenschaft alle Hebel in Bewegung gesetzt 
werden, um dieser tückischen Krankheit Herr zu werden. Nament- 
lich sind alle Arzneimittel, von welchen man eine Wirkung auch nur 
hoflfen konnte, bei der Behandlung dieses Leidens versucht worden. 

Wenn es nun auch richtig ist, dass für die Bekämpfung der 
Tuberkulose als Volkskrankheit in erster Linie die Prophylaxis 
in Betracht kommt, so ist doch nach wie vor auch der Behandlung 
der Einzelerkrankungen naturgemäß die weitgehendste Aufmerk- 
samkeit geschenkt worden. Trotzdem sich die Therapie unausgesetzt 
bemüht hat, neben anderen Behandlungsmethoden wirksame Arznei- 
mittel gegen die Tuberkulose zu finden, so ist dies bis jetzt nur un- 
vollkommen gelungen. Bei der großen Mehrzahl der Arzneimittel 
hat sich vielmehr nach längerer Prüfung immer wieder die Unziiläng- 
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lichkeit der Wirkung herausgestellt, so dass dieselben wieder verlas 
werden mussten. Es ist nun nicht meine Absicht, alle gegen 
Tuberkulose empfohlenen Arzneimittel und Behandlungsmethoden 
zu erwähnen oder zu beschreiben. Ich beschränke mich vielnn 
auf die intravenöse Anwendung des Hetols nach Prof. Dr. Landei 
Obwohl die guten Resultate von Land er er und Anderen nicht 
widersprochen geblieben sind, hat sich dies Verfahren zweifei 
doch immer mehr eingebürgert. 

Will man den Wert und die Wirkungsweise eines Arzneimiti 
erforschen, so muss man außer den klinischen Erscheinungen ai 
die anatomischen Veränderungen studieren, welche das Mittel 
kranken Organismus hervorbringt. In der Praxis ist dies namentl 
beim Menschen überhaupt nicht oder nur schwer möglich, da S 
tionen seltener vorkommen und eine partielle Resektion kranker ( 
websteile nur in sehr beschränktem Maße möglich, auch nicht imr 
ratsam ist. Man ist deshalb in der Regel genötigt auf experimentc 
Studien an Versuchstieren zurückzugreifen. 

Derartige Versuche sind wiederholt auch mit dem Hetol ani 
stellt worden. Die Ergebnisse dieser Untersuchungen sind zwar 
allgemeinen günstig für die Ansicht Landerer's ausgefallen, jede 
sind auch widersprechende Urteile laut geworden. Um über di( 
Widersprüche ein Urteil zu gewinnen, hielt ich es auf Anraten meir 
hochverehrten Lehrers, Herrn Prof. Dr. Eberlein, für angezei; 
neue Untersuchungen über den Einfluß der HetolbehandJui 
auf die Impftuberkulose der Meerschweinchen und der K 
ninchen anzustellen. 

Literatur. 

Die Literatur der Tuberkulose ist außerordentlich groß. I 
berücksichtige im Nachfolgenden nur die auf die Hetoiwirkur 
bezw. Hetolbehandlung der Tuberkulose bezüglichen Mitte 
lungen, da die gesamte übrige Tuberkuloseliteratur nicht in di 
Rahmen meiner Arbeit hineingehört. 

Der Anfang der Tuberkulosebehandlung mit Hetol nach Prc 
Dr. Landerer fällt in das Jahr 1882. Sechs Jahre später, im Jahi 
1888, finden wir von demselben Autor (1) in der Münch. me< 
Wochenschrift unter dem Titel: Eine neue Behandlungsweis 
tuberkulöser Prozesse die erste diesbezügliche Mitteilung. Hiei 
nach prüfte Landerer, durch eine Veröffentlichung des amerikanische 
Chirurgen und Orthopäden Sayre, welcher die gespaltenen Abscess 
der Spondylitis, deren tuberkulöse Natur er nicht kannte, mit i 
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Perubalsam getränktem Oakum ausstopfte und dadurch günstigere 
Resultate als bisher erzielte, aufmerksam gemacht, diese Methode 
zunächst an Drüsengeschwüren nach. Er stellte fest, dass der Peru- 
balsam, wenn er mit tuberkulös erkranktem Gewebe in direckte und 
dauernde Berührung gebracht wurde, die Heilung des erkrankten Ge- 
webes günstig beeinflußte. Während also die äußeren Tuberkulosen 
durch Perubalsam mit gutem Erfolge behandelt wurden, blieb die 
innere Tuberkulose davon zunächst unberührt. 

Durch die Untersuchungen von Schüller (1), die dann durch 
die Beobachtungen von Ribbert, Orth, Wyssokowitsch (1) auch 
für Bakterien bestätigt wurden und wonach verschiedene Arzneimittel, 
wenn sie der Blutbahn einverleibt werden, eine specifische Affinität 
zu den erkrankten Teilen besitzen, ermutigt, ging Lan derer dazu 
über, die innere Tuberkulose durch intravenöse und paren- 
chymatöse Perubalsaraemulsioninjektionen zu behandeln. 
Vorher hatte er sich von der üngefährlichkeit dieser Injektionen durch 
Versuche an Kaninchen überzeugt. Von seinen Versuchen sind be- 
sonders die aus dem Jahre 1886 bemerkenswert. Er infizierte die 
Tiere nait einer virulenten Tuberkulosereinkultur und behandelte vom 
21. Tage ab mit einer 0,1 proc. Perubalsamemulsion. Während das 
KontroUder schon am 23. Tage unter den Erscheinungen einer all- 
gemeinen Tuberkulose starb, verendeten die behandelten Tiere erst 
am 35., 39, 58. und 68. Tage. Wenn schon die behandelten Ka- 
ninchen erheblich längere Zeit als das Kontrolltier gelebt hatten, so 
waren auch bei der Sektion unverkennbare Anzeichen der günstigen 
Wirkung der Behandlung zu erkennen. So zeigten die Lungen des 
am 58. Tage verendeten Tieres an der Oberfläche ein stark granu- 
liertes Aussehen. Die tuberkulösen Herde waren spärlich, bei dem 
Einschneiden trocken, wie verkalkt. Sie erschienen von einem Ringe 
festen Bindegewebes umschlossen. Es bestand in der Tat der Ein- 
druck, als ob es sich hier um eine auf dem Wege der bindegewebigen 
Schrumpfung ausheilende Tuberkulose handelte. Die übrigen Ka- 
ninchen zeigten ähnliche anatomische Veränderungen. 

Ursprünglich war Lan der er der Ansicht, daß die Weiterentwick- 
lung der Tuberkeln durch eine Hyperämie und intensive Entzündung 
in dem den Tuberkel umgrenzenden Gewebe mit daran anschließender 
Bildung von Bindegewebe, das den Tuberkel wallartig umgibt, in den- 
selben hineinwächst und das weitere Wachstum desselben koupiert, 
verhindert würde. Durch parenchymatöse und intravenöse Einsprit- 
zungen der Perubalsamemulsion hatte Landerer 51 Fälle von Tuber- 
kulose beim Menschen behandelt. Von diesen entfallen 16 Fälle auf 
die Drüsen, 30 auf die Knochen und Gelenke, 4 auf die Lungen und 
1 auf die Blase. Mit Ausnahme von 2 Fällen der Lungentuberkulose 
wurden alle anderen geheilt. 

Obwohl diese wichtigen Mitteilungen zunächst nur wenig Beach- 
tung fanden, setzte Landercr seine Forschungen unermüdlich fort 
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und berichtete bereits*^ im folgenden Jahre (1889) über seine weiter 
Versuche (2), wobei er noch 19 günstig verlaufene Fälle beschri< 

Nach einer weiteren Mitteilung hat Landerer (3) später anst^ 
der Gummihülle Eidotter zur Herstellung der Perubalsamemulsi 
verwendet. In der auf diese Weise hergestellten Emulsion waren ( 
Peru balsamkörn chen so fein verteilt, daß 10 bis 15 Körnchen a 
ein rotes Blutkörperchen kam, trotzdem traten manchmal unangenehr 
Nebenwirkungen auf. 

Um die Nebenwirkungen der Perubalsamemulsioninjektion zu v€ 
meiden, bemühte sich Landerer (4, 6), den die Tuberkulose wirksa 
beeinflussenden Bestandteil des Perubalsams festzustellen und nah 
als solchen die Ziramtsäure an. Dieselbe hat er (4, 6, 9) zuer 
in Form der Emulsion mit Eidotter verwendet und j damit günstige 
Erfolge als mit der Perubalsamemulsion erzielt. 

Weniger günstige Ergebnisse hat Schottin (5) mit der Behan< 
lung der Tuberkulose mit Perubalsamemulsion und Zimmtsäure e 
reicht. Er hat namentlich erhebliche Nebenwirkungen der Injektic 
beobachtet, empfiehlt aber trotzdem die Methode. 

Spiro (7) stellte an Kaninchen fest, daß das^zimmtsaure Ka 
gleich den anderen Salzen organischer Säuren erhebliche chemotal 
tische Eigenschaften besitzt, ferner daß die Leukocytosc bei der Ve 
Wendung des zimmtsauren Natriums in kleinen Dosen unterblieb, b 
Verwendung einer 0,5 procentigen Lösung selten, dagegen stets bi 
Verwendung einer 5 procentigen Lösung"^eintrat. Er fandjferner, da 
nach einmaliger Einspritzung nach 4 Stunden der Höhepunkt df 
Leukocytose erreicht und nach 24"Stunden dieselbe wieder geschwunde 
war. Endlich ermittelte Spiro, daß die Leukocyten aus den lynn 
phoiden Organen stammen, undTdaß sie durch^chemotaktisch 
Anlockung ins Blut gelangen 

Ueber die histologischen Vorgänge im Körper beijder Ein 
Verleihung der Ziramtsäure gab zuerst Richter (8. u. 10) genauere! 
Aufschluß. Nach ihm entsteht um die tuberkulösen Herde Entzün 
düng, hauptsächlich in Kapillarektasie, seröser Durchtränkung um 
Leukocytenanhäufung bestehend. (Stadium der Leukocytose. 
Später findet man Jum die Tuberkel! einen mehrfachen^ Leukocyten 
wall^ä^nd zugleich beginnende Einwanderung von multinukleärei 
Leukocyten in die Knötchen und die Alveolarsepten, sowie Gefäß 
neubildung (Stadium der ümwallung). In einer weiteren Period( 
finden wir den Tuberkel von jungem Bindegewebe (vorwiegend epithe- 
leiden Zellen) umwallt und zugleich wachsen junges Bindegewebe unc 
Gefäße in den Tuberkel hinein (Stadium der Durchwachsung 
und Vaskularisation). Schließlich sehen wir das junge Binde- 
gewebe in Narbengewebe übergehen, während die übrigen Lungen- 
partien teils emphysematös, teils normal, teils im Zustande chronischer 
interstitieller Pneumonie gefunden werden (Stadium der Vernar- 
bung und Schrumpfung). 
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Die Art und Weise der Entwickelung derTuberkuIose des Kaninchens 
erscheint daher unter dem Einflüsse der intravenösen Zimratsäureinjektio- 
nen von der gewöhnlichen wesentlich verschieden. Statt des gewöhn- 
lichen Bildes umfangreicher, allmählich einschmelzender und verkäsender 
Knoten mit reichlichem Bazillengehalt erblickte Richter nur spär- 
liche Knötchen, deren Bazillengehalt immer mehr abnahm, 
bis sich schließhch überhaupt Bazillen durch die Färbung nicht mehr 
nachweisen ließen. 

In einer gemeinschaftlichen Arbeit haben Richter und Spiro (11) 
dann zunächst ihre früheren Befunde bestätigt. Sie haben ferner 
festgestellt, daß bei subkutaner Injektion der Zimmtsäurcemulsion die 
Leukocytose gleichfalls eintritt, daß jedoch größere Dosen des Arznei- 
mittels notwendig sind. Endlich haben die genannten Autoren im 
Gegensatz zu den Ansichten von Rieder und Schul« (19), wonach 
nur eine periphere Verschiebung der Leukocyten stattfinden sollte, 
dargetan, daß durch die Zimmtsäurcemulsion eine wahre 
Leukocytose hervorgerufen wird. 

Sie stützen ihre Annahme auf den Nachweis der massenhaften 
Anwesenheit von Leukocyten in zahlreichen zu diesem Zwecke be- 
reiteten Organextrakten. Um den objektiven Beweis zu erbringen 
exstirpierten diese Forscher ferner an Kaninchen und Hunden die Milz 
und fanden eine nur sehr geringe Leukocytose, wenn sie 
jetzt Zimmtsäurcemulsion injicierten. Sodann stellten sie fest, 
daß die Leukocytose nicht nur im venösen, wie dies nach den Ver- 
suchen von Buchner und Römer (19) der Fall sein sollte, sondern 
auch im arteriellen Gefäßgebiet eintrat. 

Im Jahre 1894 teilte Landerer (12) weiteres über die Be- 
handlung der Tuberkulose mit Zimmtsäure mit, und im Jahre 

1895 erschien von ihm (13) ein Artikel über die histologischen 
Vorgänge bei der Behandlung der Tuberkulose mit Zimmt- 
säure. Landerer ist in dieser Zeit vollständig von der Zimmt- 
säureeraulsion abgekommen und zur Verwendung der wässerigen 
Lösung der Zimmtsäure, namentlich des zimmtsauren 
Natriums, das er Hetol nannte, übergegangen. 

Im gleichen Jahre konnte Moschcowitz (14) und im Jahre 

1896 Gortscharcnko (15) die Landerer'schen Beobachtungen über 
die günstigen Erfolge bei der Behandlung der Tuberkulose mit Zimmt- 
säure bestätigen Gortscharcnko benutzte eine 2Y2proc. Lösung 
und sagte: 

„Die Behandlung Tuberkulöser mit zlmmtsaurem Natrium erzeugt quasi 
einen befestigenden Einfluss auf das Gefäss-Nerven-System. Um die Tuberkel 
herum findet eine Entzündung statt, durch welche Bindegewebe gebildet 
wird." 

Zu einer abweichenden Ansicht über das Wesen der Hetolwirkung 
ist jedoch Jurjew (16) gelangt. Indem er die bei den Impftieren 
von Landercr und anderen beobachteten charakteristischen anato- 
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mischen Veränderungen bestätigt, erklärt er jedoch die Wirkungswe 
des Hetols folgendermaßen: 

^Die Bedeutung des zimmetsaueren Natrons bei dem Prozesse der Verheilt 
des Tuberkels beruht in seiner Eigenschaft, die Lebensfähigkeit der ze 11 ig 
Elemente des Organismus zu erhöhen. Dieser letztere Umstand, der dui 
die zahlreichen klinischen Erfahrungen bestätigt ist, kann unter dem Mikrosk( 
verfolgt werden Unter dem Einflüsse dieses Medikamentes behalten die epit 
loiden Zellen des Tuberkels ihren Status quo bedeutend dauernder bei, wie < 
bei den nicht behandelten Tieren zu beobachten ist. Die spezifischen Elemer 
welche die Grundlage der Tuberkelbildung geben, können Anlaß zur Vermehri 
der jungen Granulationszellen geben, und dadurch sowohl die Dauerhaftigkeit ( 
ganzen Tuberkels bedingen, wie hauptsächlich seine peripherische Kapsel v 
stärken. In jenen Fällen, wo die Lebensenergie der Zellen noch eine große i 
bilden sich alle spezifischen Neubildungen in sternförmige bindegewebige Nart 
um. Was nun die Entzündungsprozesse in den Geweben, die um die Tuberk( 
sich entwickeln, und die Leukocytose anbelangt, zwei wichtige Faktoren, die na 
der Meinung Landeror's durch die Injektion von Zimmtsäure hervorgerul 
werden, so haben wir erstere, d. h. eine Entzündung, garnicht beobachtet. I 
Bedeutung der Leukocytose hat mehr eine entgegengesetzte Wirkung, soweit m 
das aus den betr. Untersuchungen schliessen kann.'* 

Im Jahre 1897 erschienen von Heusser (17), desgl. von Lai 
derer und El wert (18) weitere die günstige Beeinflussung des Ve 
laufs der Tuberkulose bestätigende Berichte über die Hetolbehandlun 

Durch die Einführung der wässerigen Lösung war Lander 
gezwungen, auch seine Theorie, wonach die Emulsion die Zimmtsäu 
an den tuberculösen Stellen ausscheiden sollte, fallen zu lassen. J 
(19) kam dabei zu folgender Erklärung: 

„Lediglich als eine Wirkung entzündlicher Hyperämie können die Wirkung 
der Zimmtsäurebehandlung nicht aufgefasst werden. Ganz besonders ist die A 
sieht, die in den älteren Veröffentlichungen hfer und dort angedeutet ist, dass c 
allgemeine und örtliche Hyperleukocytose das Wesentliche sei, ohne weiteres v 
der Hand zu weisen, ebenso die Meinung, daß etwa in der künstlich herbeig 
führten Hyperleukocytose ein Allheilmittel gegeben wäre. Die artifizielle Leuk 
cytose ist ein interessanter und vermutlich wichtiger Teilvorgang der Zimmtsäur 
behandlung, mehr nicht. Auch die mikroskopischen Befunde in mit Zimmtsäu 
behandelten Lungen sind nicht geeignet, über diese Frage Aufschluß zu gebe 
Man sieht nur, dass unter dem Einflüsse der Zimmtsäure Leukocytei 
Bindegewebe und Gefäße in erhöhtem Maße die Fähigkeit orlangei 
in die tuberkulösen Gewebe einzudringen, sie zu resorbieren und z 
durchwachsen. Man gewinnt dabei den Eindruck, daß das Primäre wenig 
die Rückbildung des Tuberkels, als die erhöhte Tätigkeit des umgebenden G 
webes ist. Auch der Schwund der Bazillen dürfte eher ein sekundärer Vorgar 
sein. Die histologischen Befunde, die eine erhöhte Widerstandskraft des gesunde 
Gewebes gegenüber dem tuberkulösen Gewebe ergeben, die eine Steigerung di 
natürlichen Heilungsvorgänge der Tuberkulose gegenüber erkennen lasse 
sprechen eher für eine andere Erklärungsweise. Diese Annahme wäre die, das 
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die Ziramtsäure ein Schutzstoff (Alexin) im Sinne Buchner's ist oder 
daß unter ihrer Mitwirkung aus den in großer Menge an den 
kranken Ort strömenden Leukocyten ein Alexin frei wird. Nehmen 
wir doch zur Zeit an, daß sowohl die Alexine (Buchner, Hahn) als die Anti- 
körper (Ehrlich) ihre Entstehung Stoffen verdanken, die aus den Zellen in das 
Serum übertreten. Die Ziinmtsaure kann nun selbst ein Schutzstofl sein oder sie 
kann die Verbindung zwischen den aus den Körperzellen austretenden oder in den 
Körpersäften vorhandenen Antikörpern oder Schutzstoflfen und den Tuberkelgiften 
zu unschädlichen Körpern vermitteln. ** 

Die Resultate, Jie Landerer durch die Hetolbehandlung erzielt 
hat, sind außerordentlich günstig. Er erreichte bei leichten unkom- 
plizierten Erkrankungen 90 pCt., bei vorgeschrittenen Lungen- 
erkrankun^en ohne wesentliches Fieber 86,3 pCt., bei vorgeschrittenen 
Fällen rait Fieber 66,7 pOt. und bei akuter Tuberkulose 36 pCt. 
Heilungen. 

In der Folgezeit wandten im Jahre 1899 Lowski (20), Mann 
(21), Bernheim (22), Hessen (23), Grassmann (24), Weismayr 
(25), im Jahre 1901 Holm (27) und Hoff (28) sowohl bei Lungen-, 
wie auch bei Kehlkopftuberkulose das Hetol teils intravenös, teils 
subkutan an und sahen in den meisten Fällen eine günstige Beein- 
flussung der tuberkulösen Prozesse. Bezüglich der Wirkungsweise 
haben sie sich im wesentlichen der oben ausgeführten Ansicht 
Landerers angeschlossen. 

Guttraann (29) behandelte sowohl Lungen-, als auch Kehlkopf- 
tuberkulose mit einer 1 proc. HetoUösung. Als Anfangsdosis nahm 
er Y2 wigr und stieg von Einspritzung zu Einspritzung um je V2 ™l?^ 
bis zur Maximaldosis von 8 mgr. Eine Auswahl der Kranken vor 
der Behandlung hatte nicht stattgefunden. Es wurden von 33 Fällen 
geheilt 1, gebessert 10, erfolglos behandelt 9, es starben 8; 5 ent- 
zogen sich der Behandlung. Dies nicht sehr günstige Resultat ist 
nach ihm auf die teilweise schon sehr weit vorgeschrittenen Er- 
krankungen zurückzuführen. Er betont, dass leichtere Erkran- 
kungen bei frühzeitiger Behandlung durch Anwendung des 
Hetols leicht zur Heilung zu bringen sind. 

Cordes (30) bestätigte die von Landerer und anderen be- 
schriebenen histologischen Vorgänge bei Verwendung des Hetols bei 
Kehlkopf- und Lungentuberkulose. Er hebt besonders die binde- 
gewebige Durchwachsung der Tuberkel hervor. 

Endlich will ich noch die Resultate, welche Krause (31) erzielte, 
anführen. Er wählte vorher sorgfältig die zur Behandlung kommenden 
Patienten aus. Die Folge davon war, dass er zu einem ausser- 
ordentlich günstigen Resultat kam. Es kamen 21 Fälle zur Behand- 
lung, davon sind geheilt 4, wesentlich gebessert 13, gebessert 4. Er 
heobachtete fast in allen Fällen schnell eintretende Besserung des 
Allgemeinbefindens, Bildung von Bindegewebe, das in kurzer Zeit den 
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Tuberkel durchwachsen hatte und denselben verkleinerte. Der ccntr; 
Zerfall trat zuletzt ganz zurück. 

Chemie des Hetols. 

Nachdem Landerer im Jahre 1890 die Zimmtsäure als wirksamen Bestai 
teil des Perubalsams festgestellt und der besseren Löslichkeit wegen dem zimr 
sauren Natron den Vorzug gegeben hatte, gab er demselben den Nam 
HetoL 

Die Darstellung des zimmtsauren Natron (Hetol) erfolgt einmal j 
Nebenprodukt bei der Zubereitung der Zimmtsäure. Man kocht Sto 
längere Zeit mit überschüssiger Natronlauge im Destillationsapparate (32). Hier 
geht Styrol und Zimmtalkohol über, während zimmtsaures Natron im Rücksü 
bleibt. Will man aus diesem Satz die Zimmtsäure darstellen, so muss man Sa 
säure zusetzen. Es bildet sich alsdann Chlornatrium und Zimmtsäure. 

Ferner kann man auch Styracin oder flüssigen Storax mit Natriumkarbo 
zusammenbringen (37). Die Kohlensäure des Natriumkarbonats wird alsda 
durch die Zimmtsäure ausgetrieben und zimmtsaures Natron gebildet. 

In der Medizin verwendet man das auf synthetischem Wege df 
gestellte, chemisch reine zimmtsäure Natron. Dasselbe bildet ursprüi 
lieh feine, weisse, geruchlose Nadeln, während das im Handel vorkc 
mende Präparat fein gemahlen ist. Das Hetol löst sich in kaltem Wasser etwa 
Verhältnis 1 : 25—30, im siedenden jedoch ca. 1 : 5—6. Es zerfällt beim Erhit: 
über 120^ C, ebenso bei tagelangem Kochen mit Wasser. Endlich gibt das Hc 
die charakteristische Gelbfärbung der Flamme, in wässeriger Lösung wird 
durch Eisenchlorid als gelber Niederschlag gefällt. 

Um Zersetzungen durch das Licht zu vermeiden, muss sowohl das Pi 
parat als auch die Lösung in gelben Gläsern aufbewahrt werden. 

Untersuchungsplan. 

Wie ich schon in der Einleitung mitteilte, habe ich nieine V« 
suche an Meerschweinchen und Kaninchen anf!:estellt. Behi 
dessen erwarb ich Mitte Dezember 1901 eine Anzahl Meerschweinch 
(18) und Kaninchen (12) und stellte den Gesundheitszustand und c 
Körpergewicht bei jedem Tiere genau fest. Beim Kauf der Kaninch 
hatte ich mein besonderes Augenmerk auf stark entwickelte Ohr* 
an denen die Venen gut und deutlich ausgeprägt waren. Von dieis 
30 Tieren benutzte ich zunächst zu meinen Versuchen nur 19 Stüc 
die ich in 5 Serien unterbrachte. Zwei Serien bestanden aus Me 
schweinchen, jede Serie zu 5 Tieren, drei Serien aus Kaninchen, je 
Serie zu 3 Tieren. Während diese 19 Tiere subkutan, intrape: 
toneal oder intravenös infiziert wurden, blieben die übrigen 12 Ti( 
als weitere Versuchstiere zurück und wurden zur Kontrolle später t 
dem kranken Gewebe der zuerst geimpften Tiere infiziert. 

Die in 5 Serien untergebrachten 19 Tiere wurden in großen Kist' 
jede Serie für sich in einem besonderen Abteil untergebracht. Je( 
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Abteil bestand wieder aus verschiedenen Fächern, in welchen die 
einzelnen Tiere der Serien wieder verteilt waren, so daß also nicht 
allein jede Serie isoliert war, sondern auch jedes Tier für sich ein 
besonderes Fach einnahm. Die strenge Abgrenzung der Tiere war 
aus dem Grunde Vorgenommen worden, um einer event. Begattung, 
die störend für die Versuche hätte wirken müssen, vorzubeugen. Jede 
Serie bestand wieder aus Tieren, die behandelt wurden und einem 
unbehandelten Kontrolltiere. Hierzu hatte ich immer das kräftigste 
und munterste Tier ausgewählt. 

Die Nahrung der Versuchstiere bestand aus Heu, Klee, Runkel- 
rüben und Hafer bezw. Milch. Die Fütterung fand täglich zweimal 
statt und wurde gleichmäßig sowohl in der Zeit vor der Infektion 
und Behandlung, als auch während der ganzen Versuchszeit durch- 
geführt. 

Vor der Infektion wurden alle Tiere 4 Wochen lang auf ihren 
Gesundheitszustand beobachtet. Ferner wurde von fünf zu fünf 
Tagen das Körpergewicht genau festgestellt, um zu sehen, ob durch 
die veränderte Lebensweise und Fütterung, ein Einfluß auf das Körper- 
gewicht stattgefunden hatte. Das Gewicht war bei jedem Tiere genau 
notiert worden. Das Allgemeinbefinden war sehr gut zu nennen. 

Um die Einwirkung der Hetolinjektion auf die Körper- 
temperatur bei den Kaninchen genau festzustellen, hatte ich an 
mehreren Tagen immer zu derselben Stunde an verschiedenen gesunden 
Kaninchen die Temperaturen aufgenommen. Zur Erleichterung be- 
nutzte ich ein kleines und dünnes Maximalthermometer, das ich circa 
5 Minuten im After der Tiere liegen ließ. Die auf diese Weise er- 
mittelte Körperwärme betrug durchschnittlich 39,1^0. Nachdem ich 
diese Zahl an mehreren Tagen zu derselben Stunde festgestellt hatte, 
injizierte ich als Vorversuch einigen Tieren 1 ccm einer 1 procentigen 
HetoUösung intravenös, anderen subkutan und nahm die Temperatur 
wieder von Stunde zu Stunde von Neuem auf. Es traten regelmäßig 
nach den Einspritzungen leichte Temperaturerhöhungen ein, die sich 
auf die ersten drei Stunden nach der Injektion erstreckten. Im Mittel 
stieg die Temperatur bei den intravenösen Injektionen um 0,4 — 0,5^ C, 
bei den subkutanen Injectionen um 0,2 — 0,3^0. Dieselben Resultate 
wurden später ebenfalls bei den Temperaturmessungen an den infi- 
zierten und behandelten Kaninchen festgestellt. Nach 4 und 5 Stunden 
kehrte die Temperatur dann wieder zur Norm zurück. 

Um die Veränderungen des Blutes, welche durch die Hetol- 
injektionen eintreten, besser studieren zu können, stellte ich zahlreiche 
Blutuntersuchungen an Kaninchen an. Zu den Untersuchungen be- 
nutzte ich den Thoma Z ei ss 'sehen Apparat. Einem Kaninchen wurde, 
nachdem das Ohr gründlich gesäubert war, mit einer spitzen Scheere 
die Ohrvene geöffnet und das hervorquellende Blut in einem dünnen 
ßöhrchen zunächst aufgefangen. Mit diesem Blute wurde dann die 
zum Zeiss'schen Apparate gehörige Pipette bis zur Ampulle gefüllt 
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und mit der Toison 'sehen Flüssigkeit verdünnt im Verhältnis vo 

1 : 100. Die so ermittelte Zahl der weißen zu den roten Blutkörpei 
chen war 1 : 600. Die Untersuchungen stellte ich stets zu derselbe 
Tageszeit an und benutzte zur Entnahme des Blutes die Ohrvene 
der Kaninchen. Daraufhin injizierte ich einigen Tieren intravenö 
einigen subkutan 1 ccm einer 1 procentigen HetoUösung und stellte i 
den nächsten Stunden weitere Untersuchungen an, über deren Resultj 
in den einzelnen Serien berichtet werden wird. 

Die Infektion der Tiere erfolgte in den verschiedenen Serien al 
weichend, nämlich teils subkutan, teils intravenös, teils intra 
peritoneal. Zur intravenösen Impfung wurden die Ohrvenen h( 
nutzt. Zur Verwendung kam eine Reinkultur der Tuberkulose d( 
Menschen, von welcher 1 mg mit 10 ccm steriler Bouillon gut vei 
rieben und den Meerschweinchen V2? ^^^ Kaninchen 1 ccm subkuta 
oder intraperitoneal injiziert wurden. Ein zweites Milligramm diesi 
Reinkultur verrieb ich mit physiologischer Kochsalzlösung und injizierl 
davon Kaninchen ebenfalls intravenös 1 ccm. Vor den Injektionen hi 
in allen Fällen eine bakteriologische Prüfung auf Bazillen stattg( 
funden. Die Färbung war nach Ziehl-Gabbet ausgeführt. 

Um gleichzeitig auch festzustellen, bei welcher Einverleibun 
des Arzneimittels eine bessere Hctolwirkung vorhande 
war, behandelte ich eine Serie intravenös, die anderen Serien sul 
kutan. Die intravenösen Injektionen machte ich gleichfalls an de 
Ohrvenen, und zwar benutzte ich abwechselnd die Vene des rechte 
und des linken Ohrs. 

Zu den Injektionen verwandte ich verschieden starke Lö 
sungen, die in gelben Gläsern vorsichtig gegen Licht geschützt werde 
waren. Mit der V2Proz. HetoUösung beginnend stieg ich bei de 
Kaninchen von Woche zu Woche und gebrauchte eine 1, V/2 un 

2 proz. Lösung. Die Meerschweinchen wurden nur mit der Yo u" 
1 proz. Lösung behandelt. Da bei der Verwendung der 2proz. Lösunj 
Störung im Allgemeinbefinden eintrat, ging ich wieder auf die 1 uni 
Y2proz. Lösung zurück. Auch die Quantität war eine wechselnd 
bei den verschiedenen Tierarten. Die injizierten Mengen sind b( 
jeder Serie angegeben. Wöchentlich injizierte ich zweimal, regel 
mäßig jeden Mittwoch und Sonnabend. 

Die Obduktionen der eingegangenen Tiere fanden unmittelba 
nach dem Tode statt. Ich richtete mein besonderes Augenmerk au 
die inneren Organe. In den meisten Fällen waren die Lungen stärke 
erkrankt und waren schon makroskopisch mehr oder weniger zahl 
reiche Knötchen in denselben zu finden. Nieren und Leber waren h 
vielen Fällen geringer, in manchen gar nicht erkrankt. Die Sektionei 
ergaben, dass bei einem Kaninchen und zwei Meerschweinchen, welchi 
subkutan infiziert waren, die Erkrankung ausgeblieben war, so das; 
diese Tiere aus den Versuchen ausgeschaltet werden mußten. De 
bakteriologische Nachweis wurde bei jedem Tiere durch Ausstrich 
Präparate, die wie oben nach Ziehl-Gabbet gefärbt wurden, erbracht 
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Zu den histologischen üntersuchungan wurden^^us den 
Organen, besonders der Lunge, kleine Gewebsstücke herausgenommen 
und zunächst in konzentrierte alkoholisch wässerige Sublimatlösungen 
gebracht und darin 6—24 Stunden belassen. Dann wurden die Ge- 
websstücke durch die steigende Alkoholreihe geschickt, wobei die- 
selben immer 24 Stunden in den verschiedenen Alkoholen verblieben. 
Zur Färbung (Strich- und Schnittfärbung) gebrauchte ich das Häma- 
toxylinalaun und die Hämatoxylinlösung nach Böhmer, dieBeaPsche 
Karminlösung, das Bismarckbraun und andere Farbstoffe. Die Färbung 
der Bakterien in den Schnittpräparaten führte ich nach der Methode 
Pfeiffer mit Carbolfuchsin aus. Zur Anfertigung der mikro- 
skopischen Schnitte wurde das Material in Paraffin eingebettet 
und darnach auf dem Jung'schen Mikrotom zerlegt. Nachdem die 
Schnitte in Xylol aufgehellt waren, wurden sie in Kanadabalsam ein- 
geschlossen. 



Eigene Untersuchungen. 

Die zu den Versuchen verwendeten Tiere wurden in nachstehende 
Serien eingeteilt: 



Serie 


Tierart 


Zahl 

d. beh. 

Tiere 


Kontroll- 
tiere 


Gesamt- 
zahl 


Infektions- 
modus 


Behandlungs- 
modus 


I. 

n. 
III. 

IV. 
V. 


Meerschweinchen 
Kaninchen 


4 
4 
2 
2 
2 




5 
5 
3 
3 
3 


iotraperitoneal 
subcutan 

intravenös 
subcutan 

intravenös 


subcutan 

subcutan 

intravenös 

subcutan 

subcutan 



A. Meerschweinchen. 
Serie L 

Die fünf Tiere der ersten Serie waren vor der Infektion gesund 
und munter. Jedes Tier erhielt am 12. Januar 1902 Yg c^™ 
in Bouillon verriebener Tuberkulosebazillen (0,05 mg Tb. 
hominis) intraperitoneal eingespritzt. 

Das Gewicht der Tiere vor der Infektion schwankte zwischen 
180 und 250 g. Das 250 g schwere Tier blieb als Kontrolltier 
unbehandelt. Die übrigen vier Tiere wurden vom 15. Januar ab 
wöchentlich 2 mal mit einer 72 ""^ 1 prozentigen Hetollösung sub- 
cutan behandelt. In der ersten Behandlungswoche injizierte ich 
V2 ccm, in den folgenden Wochen 2 ccm. Von der 6. Behandlungs- 
woche an wurde jedem Tiere nur 1 ccm eingespritzt. Die vier be- 
handelten Tiere befanden sich längere Zeit wohl und munter und 
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nahmen langsam doch stetig an Körpergewicht zu, wie aus nach- 
stehender Tabelle hervorgeht. Allerdings ist hierbei zu berück- 
sichtigen, dass junge Tiere verwendet wurden, welche noch im 
Wachstum standen. 

Gewichtstabelle (in Gramm). 



Das Meerschweinchen a blieb zunächst munter und gesund 
nahm regelmäßig Futter auf und hatte an Körpergewicht 25 gr zu 
genommen. Vom 4. Februar ab beobachtete ich, daß dasselbe öfte 
ruhig mit gesträubtem Haarkleid in seinem Behälter saß. An 
6. Februar hatte sich das Allgemeinbefinden noch weiter ver 
schlechtert, das Tier war matt und träge und nahm nur noch wenij 
Futter auf. Am Morgen des 8. Februar lag es tot in seinen 
Behälter. Das Gewicht des Kadavers betrug 220 g. 

Sektion. Makroskopisch: Mittelstarke Vergrößerung mit weicher Kon 
sistenz der Bronchial-, Portal- un<i Kniefaltendrüsen. Am Bauchfei 
mehrere sandkorngroße Knotclien. An der Leber und den Nieren nichts ße 
Solideres. Die Lungen und die Milz zeigen hirsekorn große Knötchen in beirächt 
licher Anzahl. 

Mikroskopisch: Die Ausstrichpraparate aus den Knochen zeigten zahl 
reiche Tuberkelbazillen. Im Gewebe selbst sieht man zahlreiche Tuberkel 
die ohne bestimmte Grenzen in das benachbarte Gewebe übergehen. Die Tuberke 
selbst haben bei 33faclier Vergrößerung die Große kleiner Erbsen. 

Das Tier b war stets munter gewesen, hatte sein Futter regel 
mäßig aufgenommen und hatte bis zum 28, Februar 50 g an Körper 
gewicht zugenommen. Um so auffallender war es, daß dasselbe abend: 
tot aufgefunden wurde. 

Sektion: Makroskopisch: Schwellung der Bronchial- und Mesen 
teriallymphdrüsen. Am Bauchfell wenige kleine Knötchen, in der Leber 
der Milz und den Nieren nichts Besonderes. In den Lungen einige hirsekorn 
große Knötchen. Außerdem die Erscheinungen der haemotrbag. Enteritis. 

Makroskopisch; Im Ausstrich vereinzelte Tuberkelbazillen. Ii 
den Schnitten mehrere Tuberkel, die jedoch die Größe deijenigen des Tieres i 
nicht erreichen. Die einzelnen Tuberkel sind gegen das benachbarte Ge 
webe abgesetzt und enthalten zahlreiche Leukocyten. In einigen Tuberkeli 
sieht man zentralen Zerfall, in den meisten dagegen nicht. 
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Das Tier c hatte bis zum 4. März regelmäßig sein Futter auf- 
genommen. Das Allgemeinbefinden war bis dahin gut, ver- 
schlechterte sich jedoch von diesem Tage an zusehends. 
Das Körpergewicht war um 20 g gestiegen, fiel jedoch vom 4. bis 
9. März wieder um 10 g. Am 9. März ging das Tier ein. Der 
Kadaver wog 235 g. 

Sektion. Makroskopisch: Erbsengroße Schwellung der Mesenterial-, 
Bronchial-, Portal- und Kniefaltendrüsen. In den Nieren, der Milz 
und Leber mehrere hirsekorngroße Knoten, in den Lungen mehrere etwas 
größere Knötchen, die scharf begrenzt sind und gegen die Umgebung sich 
deutlich abheben. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichpräparaten finden sich nur wenige 
Tuberkelbazillen. In den Schnitten bei 33facher Vergrößerung zahlreiche 
Tuberkel von der Grösse kleiner Erbsen. Der Tuberkel selbst ist scharf gegen 
seine Umgebung abgesetzt. In der Peripherie des Tuberkels sieht man 
einige Bindegewebsfasern, die den Tuberkel umschliessen. An 
einigen Stellen ist das Bindegewebe stärker vorhanden und reicht wenig in den 
Tuberkel hinein. Die Alveolarwände sind zum Teil gequollen. Nekrotisches 
Gewebe im Zentrum fehlt, der Tuberkel selbst ist mit Leukocyten 
durchsetzt. 

Das Meerschweinchen d befand sich bis zum 28. Februar 
wohl, die Futteraufnahme war nicht geringer geworden. Vom 1. März 
an verlor das Tier seine Lebhaftigkeit und saß oft ruhig mit ge- 
sträubten Haaren in seinem Behälter. Die Futteraufnahme wurde 
geringer, die Mattigkeit und Trägheit in den Bewegungen immer 
größer. Das Tier hatte bis zum 20. Februar 30 g zugenommen. 
Am 12. März verendete das Tier, der Kadaver wog 250 g. 

Der Sektionsbefund dieses Tieres stimmte im wesentlichen sowohl 
makroskopisch wie auch mikroskopisch mit dem des Meerschweinchens c 
überein. 

Das Kontrolltier befand sich in der ersten Woche nach der 
Infektion munter und wohl. Die Nahrungsaufnahme war während dieser 
Zeit regelmäßig. Vom 25. Januar ab wurde die Nahrungsaufnahme 
schlechter, das Tier zeigte sich matt, saß sehr oft mit gesträubten 
Haaren zusammengekauert in seinem Käfig. Das Körpergewicht war 
vom Tage der Infektion an immer geringer geworden. Der Tod trat 
am 4. Februar ein. Der Kadaver wog noch 205 g. 

Sektion. Makroskopisch: Die Körperdrüsen sind stark vergrößert, 
besonders die Kniefaltendrüsen, von festweicher Konsistenz. Die Leber, die 
Nioren und die Milz sind mit zahlreichen Knötchen durchsetzt. Auch in den 
Lungen sieht man zahlreiche Knötchen, die den Umfang großer Hirsekörner 
haben. An wenigen Stollen gehen diese Knoten ineinander über, gegen das be- 
nachbarte Gewebe scheinen sie nicht scharf abgesetzt zu sein. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichen zahlreiche Tuberkelbazillen. 
In den Schnitten viele Tuberkel von ^verschiedener Größe. An einigen 
Stellen gehen dieselben ineinander über. Gegen die Umgebung sind die Tu- 

2 



beikel nicht scharf abgegrenzt, Bindegewebsfasern fehlen in der Peri- 
pherie der Tuberkel. Im Zentrum der Tuberkel sieht man Zerfall. Einwande- 
rung von Leukocyten in einige Tuberkeln geringgradig, in anderen 
gar nicht. 

Serie U. 

Am 12. Januar 1902 wurdeo die 5 Tiere dieser Serie mit 
je 72 cem der oben beschriebenen Tuberkulosebacillcn- 
bouillon (0,05 mg Tb. hominis) subcutan infiziert. 

Der Gesundheitszustand vor der Infektion war gut. Das Gewicht 
der Tiere schwankte zwischen 140 und 230 g. Das 230 g schwere 
Tier benutzte ich als Kontrolltier und blieb deshalb unbehandelt. 
Die Behandlung erfolgte vom 15. Januar an wöchentlich 2 mal mit 
einer Ya und 1 prozentigen HetoDösung subcutan. Auch hier inji- 
zierte ich zunächst Vai dann 2 ccm und ging nach der 6. Behand- 
lungswoche wieder auf 1 ccm zurück. Die vier behandelten Tiere 
befanden sich längere Zeit wohl und nahmen langsam an Körper- 
gewicht zu (s. Tabelle). Auch hier ist das noch nicht abgeschlossene 
Körperwachstum der Tiere in Betracht zu ziehen. 
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Das Tier a befand sich längere Zeit wohl und munter. Die 
Futteraufname war ungestört und das Körpergewicht war bis zinn 
15. Februar beständig, gestiegen. Am 15, Februar betrug dasselbe 
200 g. Vom genannten Tage ab war das Tier nicht mehr so lebhaft, 
nahm nur wenig futter auf und saß mit gesträubten Haaren in seinem 
Kasten. Am 20. Februar verendete dasselbe. Der Kadaver 
wog 190 g. 

Sektion. Makroskopisch: Schwellung der Bronchial- und Mesen- 
terialdrüsen. In der Leber und den Nieren nichts T 
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Lungen und der Milz mehrere scharf begrenzte Herde, von der Größe 
eines Hirsekorns. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichen wenig Tuberkelbazillen; in den 
Schnitten mehrere charakteristische Tuberkel, in deren Peripherie Bindegewebs- 
fasern sich gebildet haben. Die Tuberkel sind meist scharf abgesetzt; 
im Zentrum fehlt der Zerfall. Im Tuberkel selbst zahlreiche 
Leucocyten. 

Dai/ Tier b war stets munter gewesen und hatte regelmäßig 
sein Futter aufgenommen. Bis zum 10. März hatte das Körpergewicht 
immer zugenommen und am genannten Tage seinen höchsten Stand 
erreicht. Von da ab fiel dasselbe mehr. Der Appetit wurde geringer, 
die Lebhaftigkeit nahm mehr ab. Am 27. ging das Tier ein. 

Sektion. Makroskopisch: Die Körperdrüsen sind erbsengroß ge- 
geschwollen, von festweicher Konsistenz. In der Leber und in den Nieren 
mehrere hirsekorngroße Knötchen; in den Lungen zahlreiche sandkorngroße 
Herde. Dieselben liegen oft dicht zusammen und sind deutlich gegen das 
Nachbargewebe abgesetzt. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichen sind wenig Bazillen. In den 
Schnitten sieht man viele Tuberkel, die jedoch nicht die charakteristische Form 
besitzen. Gegen die Umgebung sind dieselben durch ßindegewebs- 
züge ziemlich scharf abgesetzt. In denselben liegen zahlreiche 
Leucocyten. Nekrotisches Gewebe im Zentrum fehlt. 

Die Tiere c und d zeigten sich während der ganzen Behandlungs- 
zeit wohl und munter. Das Körpergewicht war um 60 bezw. 70 g 
gestiegen. Das Meerschweinchen c wurde am 24., das Tier d am 

29. März durch Choroform getötet. 

Die Sektionen und die mikroskopischen Befunde ergaben, daß die Tiere 
nicht tuberkulös waren. Durch welche Umstände es bedingt war, daß die 
Infektion ausblieb, vermag ich nicht zu sagen, kann auch schließlich dahin gestellt 
bleiben. 

Das Kontrolltier zeigte sich 4 Tage nach der Infektion nicht 
mehr so munter; saß traurig und zusammengekauert in seiner Kiste, 
nahm wenig Nahrung auf und magerte mehr und mehr ab. In 19 Tagen 
hatte es 30 g an Körpergewicht verloren. Der Tod trat am 

30. Januar ein. 

Sektion. Makroskopisch: Starke Schwellung der Körperdrüsen, 
besonders der Kniefaltendrüsen. Dieselben sind bohnengroß. In der Leber, 
der Lunge, der Milz, weniger in den Nieren, ausgebreitete Miliartuberkulose. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichen außerordentlich zahlreiche Bazillen. 
In den Schnitten zahlreiche Tuberkel mit unbestimmten Grenzen. Die 
Tuberkel haben verschiedene Größe, einige nicht die charakteristische Form. 
Bindegewebe in der Peripherie der Tuberkel ist n icht nachweisbar. 
Die Einwanderung der Leucocyten wenig. 

Einige Male habe ich bei der subcutanen Einverleibung von 2 ccm 
sowohl Yg» wie auch der 1 prozentigen HetoUösung große Unruhe, 
Atemnot, ängstliches Hin- und* Herlaufen, Bewußtlosigkeit 
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der Tiere gesehen. Bei Verwendung kleinerer Mengen Hetollösung 
blieben diese Nebenwirkungen fort. 



B. Kaninchen. 

Serie IIL 

Die drei Tiere dieser Serie waren bis zum Tage der Infektion 
gesund und munter. Am 15. Januar 1902 erhielt jedes Tier 

1 ccm in physiologischer Kochsalzlösung verriebener 
Tuberkulosebazillen vom Menschen (0,1 mg) intravenös 
injiziert. 

Das Gewicht der einzelnen Tiere vor der Infektion betrug 2750 g, 
2250 g, 2000 g. Das 2750 g schwere Tier wurde als Kontroll- 
tier nicht behandelt. Die übrigen 2 Tiere erhielten vom 18. Januar 
an wöchentlich 2 mal Hetollösung intravenös. In der ersten Woche 
benutzte ich eine Y2? ^^ ^^^ zweiten eine 1, in der dritten eine IV2 
und in der vierten Behandlungswoche eine 2 prozentige Lösung. Des- 
gleichen waren die Qantitäten in den verschiedenen Wochen ab- 
weichend. In der ersten Woche hatte ich 1 ccm, in der zweiten 

2 ccm, in der dritten 3 ccm und in der vierten Woche 4 ccm injiziert. 
In dieser Woche trat eine Veränderung im Allgemeinbefinden der 
Tiere ein. Dieselben waren nicht mehr so munter, saßen träge in 
ihren Behältern, nahmen nur ungenügend Futter auf und magerten 
stark ab. Ich führte diese Veränderung teils auf die konzentrierte, 
teils auf die große Injektionsmenge zurück und ging infolge dessen 
zunächst auf 3, dann auf 2 und 1 ccm pro Injektion zurück. 
Auch hierbei wollten sich die Tiere nicht recht erholen, obgleich ihr 
Allgemeinbefinden ein besseres wurde. Nachdem ich dann ebenfalls 
schwächere Lösungen verwandte, besserte sich das Allgemeinbefinden 
bald vollständig wieder. 

Nach den Injektionen stellte ich regelmäßig Temperatur- 
messungen an und fand, daß die Körperwärme nach den Ein- 
spritzungen um 0,4— 0,5^ 0. zunahm. Diese leichte Temperatur- 
erhöhung trat nach den Injektionen stets ein. Aehnliches beobachtete 
ich an den Tieren der anderen Serie. 

Die Blutuntersuchungen führte ich in der im üntersuchungs- 
plan angegebenen Art und Weise nach Thoma-Zeiss aus. Nach 
den Hetolinjektionen vermehrten sich die weißen Blutkörperchen be- 
trächtlich. Ich fand, daß das Verhältnis der weißen zu den roten 
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Blutkörperchen folgendos geworden war. Vor der Einspritzung war 
das Verhältnis der weißen zu den roten = 1 : 600, dagegen 
nach der Injektion in der 2. Stunde wie 

3. 
4. 
5. 
6. 

Es liegt somit der Höhepunkt der Leucocytose in der 
4. und 5. Stunde. In den nächsten Stunden kehrte dann nach und 
nach das normale Verhältnis wieder. Aehnliche Beobachtungen machte 
ich auch an den Kaninchen der IV. und V. Serie. 

Das Ansteigen und Fallen des Körpergewichts ist aus 
untenstehender Tabelle genau zu ersehen. 
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Bemerkungen 



Kaninchen a 
b 
Kontroll tier 



verendet am 19. 3. Gewicht 1875 g 
, 25. 3. , 1700 , 
, 25.2. , 2125« 



Das Tier a hatte sich stets munter und wohl in den ersten 
3 Wochen nach der Infektion befunden. Später trat Appetitmangel, 
Schläfrigkeit und Abmagerung ein. Diese Symptome verschwanden 
wieder, als ich sowohl die Quantität, als auch den Prozentgehalt der 
Lösung herabsetzte. Alsdann wurde der Appetit besser und das 
Körpergewicht stieg wieder an. Am 5. März hatte dasselbe seinen 
höchsten Stand erreicht. Von da ab wurde das Tier wieder träge 
und matt, magerte immer mehr und mehr ab und ging schließlich 
am 19. März ein. Das Kaninchen hatte von seinem ursprünglichen 
Körpergewicht 375 g verloren. Der Kadaver wog 1875 g. 

Sektion. Makroskopisch: Erbsengroße Schwellung der Bronchial-, 
Portal- und Mesenteriallymphdrüsen mit festweicher Konsistenz. In den 
Nieren und in der Leber einige hirsekorngrosse Knötchen, desgl. ist die Milz 
und besonders die Lunge mit zahlreichen hirsekorngrossen Knötchen durchsetzt. 
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Diese Knoten liegen an. einigen Stellen dicht zusammen und konfluieren, an an- 
deren liegen sie etwas weiter auseinander. Diese Knötchen promin ieren über die 
Oberfläche und sind durch Bindegewebe deutlich gegen die Umgebung 
abgesetzt. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichpräparaten mehrere Tuberkelba- 
zillen. In den Schnitten zahlreiche Tuberkel. Die Größe derselben wechselt, 
es sind im allgemeinen jedoch nur kleinere Tuberkel zu sehen. Dieselben sind in 
der Mehrzahl scharf, an einigen Stellen weniger deutlich gegen die Umgebung 
abgesetzt. Die scharfe Grenze (Uebergangss teile der Tuberkel in's gesunde 
Gewebe) enthält reichlich Bindegewebe, wodurch der Tuberkel deutlich 
gegen das benachbarte Gewebe abgesetzt wird. Nekrotisches Gewebe fehlt 
in den Tuberkeln, dagegen sind dieselben mit Leukocyten durch- 
setzt. 

Das Tier b befand sich ebenfalls so lange wohl, bis die injizierte 
Hetolmenge größer und konzentrierter wurde. Hier wiederholten sich 
dieselben Erscheinungen, wie bei dem Kaninchen a. Vom 15. März 
ab wurde der Appetit dann geringer, das Tier magerte sichtbar ab 
und ging am 25. März ein. Dieses Kaninchen hatte im Ganzen 
300 g an Körpergewicht verloren. Der Kadaver wog 1700 g. 

Sektion. Makroskopisch: Schwellung und Vergrößerung der Körper- 
drüsen mit mehr fester Konsistenz. In der Leber und der Milz einige kleine 
hirsekorngrosse Knötchen. In der Lunge sind dieselben etwas zahlreicher. 

Mikroskopisch: Die Ausstriche ergeben Bazillen in beschränkter 
Anzahl. In den Schnitten zahlreiche Tuberkel, deren Beschaffenheit im 
wesentlichen deijenigen der Tuberkeln des Tieres a gleicht. Nur ist hier an einigen 
Stellen das Bindegewebe noch stärker entwickelt und der Tuberkel 
reichlicher mit Leukocyten durchsetzt. 

Das Kontrolltier zeigte sich etwa 6 Tage nach der Infektion 
nicht mehr so munter, saß immer trag in seinem Behälter und hatte 
nach 15 Tagen 250 g von seinem Körpergewicht verloren. Nach 
Verlauf von weiteren 25 Tagen hatte das Kaninchen wiederum 375 g 
abgenommen. Der Tod trat am 23. Februar ein. Betreffendes 
Tier hatte mithin in 41 Tagen 625 g von seinem Körpergewicht ver- 
loren, der Kadaver wog 2125 g. 

Sektion. Makroskopisch: Starke Vergrößerung der Körperlymph- 
drüsen mit festweicher Konsistenz. Ausgebreitete Miliartuberkulose der 
Leber, Nieren, Milz, besonders der Lungen. Die Knötchen sitzen dicht an 
einander und konfluieren an vielen Stellen. Der Uebergang der Tuberkel in 
das gesunde Gewebe ist undeutlich , in den meisten Fällen garnicht vor- 
handen. 

Mikroskopisch: in den Ausstrichen zahlreiche Tuberkelbacillen. 
In den Schnitten massenhaft Tuberkel von verschiedener Größe. Die lym- 
phoiden Zellen liegen in mehreren Schichten um die Riesenzellen herum. Das 
Netzwerk des Tuberkels ist spärlich vorhanden. Gegen die Umgebung ist der 
Tuberkel in den meisten Fällen weniger scharf abgesetzt und geht unmerklich 
in das benachbarte Gewebe über. Die Alveolarsepten sind an einigen 
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Stellen gequollen, in den meisten Tuberkeln ist nekrotisches Gewebe 
zu sehen. 

Serie IV. 

Am 15. Januar wurden die 3 Tiere dieser Serie mit 1 ccra 
der oben erwähnten Tu berkulosebazillenauf schwemmung 
(= 0,1 mgr Tb. hominis) subkutan infiziert. 

Das Gewicht der einzelnen Tiere betrug 2250, 2000 und 2000 g. 
Das erste Kaninchen nahm ich als Kontrolltier, während die übrigen 
2 Tiere in der gleichen Weise wie die Kaninchen der vorhergehenden 
Serie, jedoch subkutan behandelt wurden. Auch hier beobachtete 
ich die Mattigkeit und Abmagerung nach den entsprechenden Hetol- 
dosen, wie oben. 

Nach den Hetolinjektionen traten auch hier leichte Tempe- 
raturerhöhungen ein. Dieselben betrugen jedoch nur 0,2 — 0,3^0. 

Die ebenfalls bei dieser Serie ausgeführten Blutuntersuchungen 
führten zu folgendem Ergebnis. Das Verhältnis der weißen zu den 
roten Blutkörperchen war vor der Injektion wie 1:600. Daraufhin 
wurde HetoUösung injiziert und nach 2 Stunden von neuem unter- 
sucht. Das Verhältnis war 

nach 2 Stunden wie 1 : 560, 
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Auch hier war demnach 
am größten. 

Das Verhalten des Körpergewichts erhellt aus der nach- 
stehenden Tabelle. 

Gewichtstabelle (in Gramm). 
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Das Tier a befand sich bis zum 10. Februar gesund und munter. 
Der Appetit war gut und das Körpergewicht nahm zu. Bei Ver- 
wendung der 2 proz. Lösung dagegen wurde das Allgemeinbefinden 
schlecht und dasselbe besserte sich erst wieder vollständig vom 28. Fe- 
bruar an, an welchem Tage das betreffende Tier erst wieder sein 
ursprüngliches Körpergewicht erreichte. Am 20. März trat von neuem 
Appetitmangel ein und ging das Tier am 26. März zu Grunde. 
Der Kadaver wog 1970 g. 

Sektion. Makroskopisch: Schwellung der Bronchial- und Mesen- 
teriallymphdrüsen. In den Nieren und der Leber einige stecknadelkopf- 
große Herde; in den Lungen und in der Milz mehrere hirsekorngroße Knötchen. 
Dieselben prominieren über die Oberfläche und sind gegen das andere Ge- 
webe durch Bindegewebe abgesetzt. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichen Bazillen in beschränkter Zahl. 
In den Schnitten mehrere Tuberkel, in deren Zentrum kein nekrotisches 
Gewebe zu sehen ist. Einige Tuberkel zeigen nicht deutlich ihre charakte- 
ristische Form. An einigen Stellen sind die Tuberkel deutlich abge- 
setzt. An der Peripherie hat sich Bindegewebe gebildet. An anderen Tuberkeln 
sind die Grenzen unbestimmt. Die Tuberkel selbst sind mit zahlreichen 
Leukocyten durchsetzt. 

Das Tier b befand sich ebenfalls munter und wohl, solange 
nicht die großen Mengen und die konzentriertere Lösung zur Verwendung 
kam. Auch dieses Kaninchen wurde matt und mager nach den In- 
jektionen der starken Lösung. Das Allgemeinbefinden besserte sich 
erst wieder nach Verwendung der schwächeren Lösung. Am 5. April 
tötete ich das Tier. Der Kadaver wog 2180 g. 

Die Sektion ergab, dass das betreffende Tier nicht tuberkulös war. 
Das Sektiönsergebnis wurde durch den mikroskopischen Befund bestätigt. 

Das Kontrolltier war vom Tage der Infektion an nicht mehr 
so munter, nahm in den ersten Tagen wenig, in den nächsten Tagen 
fast keine Nahrung auf. Nach 10 Tagen hatte es schon 375 g von 
seinem Körpergewicht verloren und starb 2 Wochen nach der In- 
fektion. Der Kadaver wog 1750 g. 

Sektion. Makroskopisch: Schwellung der Körperdrüsen. In der 
Lunge, der Leber, der Milz und den Nieren ausgebreitete Miliartuber- 
kulose. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichen zahlreiche Tuberkelbacillen. 
In den Schnitten zahlreiche Tuberkel ohne bestimmte Grenzen. An 
vielen Stellen sieht man nur verdichtetes Gewebe und noch nicht die charakte- 
ristische Form der Tuberkel. 

Serie V. 

Die Tiere dieser Serie waren zu gleicher Zeit mit denen 
der Serie I intravenös mit je 1 ccra in physiologischer Koch- 
salzlösung zerriebenen Tuberkulosebazillenkultur (= 0,1 rag 
Tb. hominis) infiziert worden. 
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Ich beabsichtigte anfangs, diese Serie intratracheal zu be- 
handehi, mußte aber wegen auftretender Erstickungsanfälle davon 
absehen. Die Behandlung wurde infolgedessen subkutan weiter- 
geführt. Auch bei dieser Serie kehrte die Mattigkeit, der Appetit- 
mangel und die Abmagerung wieder, sobald ich größere Mengen und 
stärkere Lösungen verwandte. Das Gewicht der Tiere war 2250, 
2250 und 2000 g. Das eine 2250 g schwere Tier benutzte ich als Kon - 
trolltier. Die Resultate der Temperaturmessungen und der 
Blutuntersuchungen stimmten mit den bei Serie II festgestellten 
überein. 

Das Gewicht der Kaninchen dieser Serie zeigte die in nach- 
stehender Tabelle notierten Schwankungen. 

Ge\9icbtstabelle (in Gramm). 
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Von der Zeit abgesehen, in welcher die größeren Dosen injiziert 
wurden, befand sich das Tier a wohl und munter. Vom 28. Februar 
ab wurde es matt und schläfrig, nahm weniger Futter auf und ging 
am 17. März ein. Der Kadaver wog 2080 g. 

Section. Makroskopisch: Schwellung undVergrößerungderBronchial- 
Mesenterial- und Portaldrüsen mit fester Konsistenz. In den Nieren keine 
Knötchen, wenige in der Leber und in der Milz, in der Lange etwas zahlreicher 
mit bestimmten Grenzen. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichen wenig Bacillen. In den Schnitten 
mehrere Tuberkel, die gegen die Umgebung scharf abgesetzt sind. 
In den Tuberkeln zahlreiche Leukocyten, an der Peripherie der Tuberkel, 
an einigen Stellen etwas Bindegewebe, das an einzelnen Partien etwas tiefer 
in den Tuberkel hineinreicht. Der zentrale Verfall tritt fast vollständig 
zurück, in einigen Tuberkeln sieht man überhaupt keine nekrotischen Massen. 

Das Tier b zeigte bei Lebzeiten die gleichen klinischen Er- 
scheinungen wie das Kaninchen a. Vom 5. März ab ging das Körper- 
gewicht zurück, am 27. März verendete dasselbe. Der Kadaver 
wog 1900 g. 

Die Sektion stimmte mit dem Ergebnis derjenigen des Tieres a in den 
wichtigsten Punkten überein, auch sind die mikroskopischen Befunde im 
wesentlichen die gleichen. 
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Das Kontrolltier war in den ersten Wochen munter. Vom 
25. Januar ab wurde das Allgemeinbefinden dagegen schlechter, der 
Appetit war geringer und das Tier nahm an Gewicht immer mehr ab. 
Am 15. Februar ging das Tier ein; der Kadaver wog 2050 g. 
Dieses Kaninchen hatte im Ganzen 200 g an Gewicht verloren. 

Sektion. Makroskopisch: Die Körperdrüsen sind stark vergrößert. In 
der Leber, den Nieren und der Milz zahlreiche kleine Herde. In der 
Lunge stecknadelkopfgroße Knötchen, die oft in einander übergehen. Die- 
selben sind undeutlich gegen das benachbarte Gewebe abgesetzt. 

Mikroskopisch: In den Ausstrichen zahlreiche Tuberkelbazillen. 
In den Schnitten zahlreiche Tuberkel von verschiedener Größe. Die Tu- 
berkel gehen in das benachbarte Gewebe ohne Grenzen über. Im Zen- 
trum der Tuberkel sieht man mehrfach Zerfall. 



Schlussbetrachtungen. 

Schaltet man aus den angestellten Versuchsreihen die Tiere 1 a, 
II c, II d, IV b als ungeeignet oder zweifelhaft aus, so ergibt sich 
zunächst, daß in allen übrigen Fällen die behandelten Tiere 
nach der Infektion bedeutend länger, als die Kontrolltiere 
gelebt haben. Nach meinen Versuchen sind der Infektion erlegen 
in der I. Serie die Tiere a nach 41, b nach 50, c nach 53 Tagen, 
während das Kontrolltier bereits nach 23 Tagen verendete. In der 
IL Serie starben die Tiere a nach 39, b nach 74 Tagen, das Kon- 
trolltier dagegen schon nach 18 Tagen. In Serie III gingen die 
Tiere a nach 64, b nach 69 Tagen ein, das Kotrolltier aber schon 
nach 41 Tagen. In der IV. Serie starb das Tier a nach 70 Tagen, 
das Kontrolltier bereits nach 15 Tagen. In der Serie V verendeten 
die Tiere a nach 61, b nach 71 Tagen, das Kontrolltier aber schon 
nach 15 Tagen. 

Die Versuche haben ferner ergeben, daß die histologische 
Einrichtung des krankhaften Gewebes bei den behandelten 
und den nicht behandelten Tieren wesentliche und durch- 
greifende Lfnterschiede aufwies. 

Bei den behandelten Tieren waren die Tuberkel durchschnittlich 
klein, scharf gegen die Umgebung abgesetzt und von Leukocyten 
umgeben. In der Peripherie bestand Bindegewebsneubildung, ferner 
fand sich an einigen Stellen bindegewebige Durchwachsung. Die 
Riesenzellen sind klein oder fehlen. Der zentrale Zerfall ist unbe- 
deutend oder ist nicht vorhanden. Ferner besteht Abnahme in der 
Zahl der Bazillen. Diese Eigentümlichkeiten fanden sich in den Prä- 
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paraten der Kontrolltiere nicht, oder waren nur andeutungsweise vor- 
handen. 

Es wurden deshalb durch meine Untersuchungen die 
diesbezüglichen Beobachtungen von Landerer, Richter, 
Jurjew und Cordeg bestätigt. 

Gleichfalls in Uebereinstimmung mit Spiro, Richter und Anderen 
habe ich bei den Versuchskaninchen nach der Injektion eine Zu- 
nahme der Leukocyten beobachtet. Es waren die weissen zu 
den roten Blutkörperchen vor der intravenösen Injektion von Hetol- 
flüssigkeit vorhanden im Verhältnis wie 1:600, nach der Injektion 
dagegen in der zweiten Stunde wie 1 : 510, in der dritten wie 1 : 380, 
in der vierten wie 1 : 290, in der fünften wie 1 : 300, in der sechsten 
wie 1 : 330. Nach der subkutanen Injektion war das Verhältnis in 
der zweiten Stunde wie 1 : 560, in der dritten wie 1 : 470, in der 
vierten wie 1:400, in der fünften wie 1:385 und in der sechsten 
wie 1:395. Die Höhe der Leukocytose trat also in der 4. 
und 5. Stunde nach der Injektion auf und war die Leuko- 
cytose bei der intravenösen Applikation stärker, als bei 
der subkutanen. 

In Ergänzung hierzu ermittelte ich ferner, daß nach intra- 
venöser Einspritzung von Hetol die Temperatur um 0,4 bis 
0,5" C, bei subkutaner Injektion um 0,2 — 0,3^ C. anstieg. 
Nach etwa 3 — 4 Stunden hatte die Körpertemperatur wieder die Norm 
erlangt. 

Auch bezüglich des Körpergewichts zeigten sich wesent- 
liche Unterschiede zwischen behandelten und unbehandelten 
Tieren. Die behandelten Tiere nahmen vom Tage der Infektion an 
langsam, doch stetig an Körpergewicht zu. Allerdings sind in dieser 
Beziehung die Zahlen bei den Meerschweinchen mit Vorsicht auf- 
zunehmen, da dieselben noch im Wachstum standen, und es würden 
nur die Ergebnisse bei den Kaninchen in Betracht kommen. Die 
Kontrolltiere dagegen magerten vom Tage der Infektion an ab und 
hatten, als sie der Infection erlagen, alle bedeutend an Körpergewicht 
abgenommen. 

Wie ferner aus den Versuchen hervorgeht, kann das Hetol 
Meerschweinchen und Kaninchen in Y2 und Iproc. Lösung 
und in Mengen von 1 bezw. 2 ccm subkutan und intravenös 
ohne Nachteil injiziert werden. Geht man dagegen über diese 
Zahlen hinaus, so treten Störungen im Allgemeinbefinden auf. Die 
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Tiere werden matt und träge, haben weniger Appetit und magern 
infolgedessen ab. Es dürfte somit die Yg ^^^ 1 iproo. Lösung für die 
genannten Tiere die empfehlenswerteste sein. 

Die beste Applikationsmethode der Hetollösung ist 
zweifellos die intravenöse. Auch die subkutane Injektion ist 
anwendbar. Nicht bewährt hat sich jedoch die intratracheale 
Applikation. 

Auf Grund meiner Versuche bin ich zu der Ueberzeugung ge- 
kommen, daß die Resultate derselben sich noch günstiger 
gestaltet haben würden, wenn eine geringere Menge der 
Tuberkulosebazillen und kleinere Quantitäten des Hetols 
verwendet worden wären. Es ist einerseits nicht außer Acht zu 
lassen, daß den doch nur kleinen Meerschweinchen und Kaninchen 
eine ganz erhebliche Menge von Tuberkulosebazillen, jedenfalls eine 
unvergleichlich größere Quantität als bei einer natürlichen Infektion 
verabfolgt worden ist. Ferner sind die Erreger subkutan oder intra- 
venös injiziert worden, so daß sie eine schnelle und sichere Wirkung 
entfalten konnten. Diesen Umständen ist es auch zuzuschreiben, daß 
trotz der Hetolbehandlung sämmtlichc Versuchstiere verendeten. 

Andererseits muß nach den neueren Erfahrungen in der Human- 
medicin auch angenommen werden, daß die injizierte Hetolmenge mit 
Vorteil geringer gewählt worden wäre. Obgleich mir nicht unbekannt 
geblieben war, daß in neuerer Zeit bessere Erfolge in der Behandlung 
der Tuberkulose mit Hetol bei Verwendung von schwachen Lösungen 
in kleineren Dosen erzielt worden sind, so habe ich mich doch ent- 
schlossen, meine Versuche, die ich bereits im Januar 1902 begonnen 
habe, nach dieser Seite hin nicht mehr zu ändern. Weiteren For- 
schungen mag es vorbehalten bleiben, nach dieser Richtung hin die 
Hetolwirkung noch genauer festzustellen. 

Berücksichtige ich alle sich aus meinen Versuchen ergebenden 
Folgerungen, so unterliegt es keinem Zweifel, daß dem Hetol 
eine Bedeutung in der Behandlung der Tuberkulose zu- 
kommt. Es ist fraglos im Stande, das wesentliche Bestre- 
ben des Organismus, den Tuberkel durch bindegewebige 
Umhüllung und Durchwachsung unschädlich zu machen, zu 
unterstützen. 

Vorstehende Arbeit unternahm ich auf Anregung meines hoch- 
verehrten Lehrers, Herrn Prof. Dr. Eberlein, Leiter der Poliklinik 
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für größere Haustiere der Tierärztlichen Hochschule zu Berlin. Es. 
ist mir ein Bedürfnis, demselben für sein stets hülfsbereites Ent- 
gegenkommen, für seine Unterstützung und seine Ratschläge, an 
dieser Stelle meinen herzlichsten Dank auszusprechen. 

Desgleichen bin ich Herrn Dr. med. Guttmann in Berlin, für 
sein liebenswürdiges und bereitwilliges Entgegenkommen zu großem 
Danke verpflichtet. 
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